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CLINICAL STUDY OF AMINOGLYCOSIDES ON 
        RENAL DYSFUNCTION
 —Pharmacokinetics of Arbekacin and its Elimination 
Effects by Hemodialysis and Adsorption with Charcoal—
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      From the Department of Urology, Kobe University, School of Medicine 
             Katsuo HAMADA and Shigeru MIYAZAKI 
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                       Shinji HARA 
                       From Hara UrologicalHospital
   In vitro studies of elimination of arbekacin (HBK), a new aminoglycoside antibiotic, from 
blood by means of hemodialysis or adsorption with charcoal, and pharmacokinetic studies in 
patients with renal dysfunction were examined. 
   HBK was well eliminated by hollow fiber type artificial kidney (HFAK) with a half-life of 0.13 
hr. HBK was also well eliminated by an adsorption tube containing charcoal with even shorter 
half-life of 0.03 hr. As to pharmacokinetics of HBK in patients with renal dysfunction, blood 
levels became higher with a greater reduction in 24 hr endogenous creatinine clearance (Ccr). 
A decreasing tendency was also seen in urinary recovery rate. These results indicated that 
hemodialysis and adsorption with charcoal are useful for elimination of HBK from blood. It is 
recommendable in patients with renal dysfunction to take some measures such as prolongation of 
administration interval of HBK according to the extent of decrease in Ccr. 
                                                   (Acta Urol. Jpn. 35: 697-704,1989)
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緒 言
Arbekacin(HBK)はFig.1に示 した 化 学 構 造
式 を 有 す る新 しい ア ミノ配 糖 体系 抗 生物 質 で あ り,グ
ラム陽 性 菌,グ ラ ム陰 性菌 に 広 く抗 菌 ス ペ ク トルを 有
し,gentamicin(GM),amikacin(AMK)などの
耐 性 菌 の 一 部 に も強 い 抗菌 力 を示 す1).ま た,本 剤 は
聴器毒性が同系統の他剤に比し明らかに弱いほか,腎





























(1)invitroにお け る 透 析 ま た は 吸 着 に よ るHBK
の 除去 効 果
i)対照予備実験(Fig.2)=ハローファイバー型人工

























本 剤75mgを 生食100mlに 溶 解 し,1時 間 か け
て点 滴 静 注 した 後,経 時的 に採 血(0,1,2,4,
6,8,12,24時 間 後),採 尿(0～2,2～4,4～6,
6～8,8～12,12～24時間)し,そ の 血 中 ・尿 中 濃 度お
よび 尿 中 回収 率 を 各 群 で比 較 検 討 した.
3)濃度 測 定
血 中 濃 度 はbioassay,fluorescencepolarization
immunoassay(以下FPIAと 略)お よびHPLC
法 で測 定 し,各 測 定 法 に よる成 績 を 比較 した.ま た 尿
中濃 度 はbioassayで測 定 した.
BioaSSayは明治 製 菓 ㈱ 研 究 所 に てBacillusSttbtilis
ATCC6633を検 定 菌 と した 薄 層 カ ッ プ法 で 行 い,濃
度 測 定 用 培 地 に はMycinassayagarを,希 釈 用
緩 衝 液 に は0.IMリ ン酸塩 緩 衝 液 を用 いた.FPIA
は ダ イ ナ ボ ッ ト社 製TDxHabekacinを 用 い て
TDxanalyzerにて 測 定 した.ま たHPLCは 明治










































μg/mlとほぼ 一 定 に 保 持 さ れ 開 始 前 値 に 近 似 して お
り,血 液 中 に お け る経 時 的 な力 価 の低 下 や 回 路 内の 管
壁 へ の 吸 着 は な い もの と考 え られ 今 回 の 実 験 系 は 適 当
と判 断 され た.
ii)HFAK(AM-10)によ る除 去 効 果
潅 流 開 始 時 のHBK濃 度8.53μ9/mlの第i群 と,
15・54μg/mlの第2群 に つ い て検 討 し た.各 時 間 の
AM-10前(後)のHBK濃 度(μ9/ml)は第1群 で
は 開 始時8.53(7.73),30分後0.87(0.68),1時間 後
0.03(0.02)と指 数 関 数 的 に 減 衰 しAM-IOの ダイ ア
リザ ンス は14.1～50.Oml/min,HBKの半 減 期 は
0.13時間 で あ った.
また,第2群 では 同 じ く開 始 時15.54(12.71),30分
後1.34(1.20),1時聞 後0.10(0.05)のHBK濃 度
(μ9/ml)であ り,AM-10の グイ ア リザ ンス は15・7～
75.Oml/rnin,HBKの半 減 期 は0.13時間 と,第1群
とよ く一 致 した 成 績 で あ った.
iii)活性 炭 吸 着 筒(DHP-1)に よ る除 去 効果
潅流 開 始 時 濃 度46.2099/mlで検 討 した ・
各 時 間 毎 のDHP-1前(後)のHBK濃 度(μ9
/ml)は3分 後5.25(0.89),6分後2.20(0.06),10
分 後O.85(O.04)と減 少 し,45分後te}t測定 限 界 以下
とな った.DHP-1の ダイ ア リザ ンス は124.6～150。O
mllmin,HBKの半 減 期 は0.03時間 で あ った.
(2)腎機 能 低下 患 者 に お け る体 内動 態
① 末 梢 血 中 濃度(Tablc2,Fig・6)
HBKの 血 中 濃 度 の経 時 的 推 移(bioassay)を各 群
と も平 均 値 で み る と,第1群 で は点 滴 終 了 時7.17μg
/mlと最 高 値 を示 し,以 後 速 や か に減 少 して12時間 後
に は0.80μg/miとな った.第 皿群 で も点 滴 終 了 時 に
7.28μg/m五と最 高値 を示 し,以 後 漸 減 した.
第 皿群 で は 点滴 終 了時 に9.05μg/mlと最 も高 く,
12時間 後 で も3.28μ9/mlの濃 度 が 検 出 され た.
② 各 測 定 法 に よる 血 中 濃 度 の 比 較 検討(相 関 係 数
Fig。7～9)
本 剤 投 与 後 の経 時 的血 中濃 度 に つ い て,bioassay,
FPIAお よびHPLCそ れ ぞ れ の 測 定法 間 の相 関係 数
を み る と0.986(bioassay:FPIA),O.979(bioassay
=HPLC)お よび,0.982(FPIA.HPLC)で あ り
各 測 定 値 は きわ め て 良 く相 関 して い た.本 成 績 か ら
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FPIAは 本 剤 の迅 速 な 濃 度 測 定 法 と して 有 用 で あ る
こ とが 示 唆 され た.
③ 尿 中 排 泄(Fig.10)
本 剤 投 与 後 の 尿 中濃 度 と尿 中 回 収 率 をみ る と,各 群
の 尿 中 濃 度 の 平 均 値 の ピ ー クは 互群 で237.2Ptg/ml
(2～4時 間),ll群で37.7μg/ml(6～12時間),1鉦
群 で11.1μ9/ml(2～4時 間)で あ り,ま た 各 群 の
平 均 尿 中 回 収 率 は1群68.4%,∬ 群51.0%,皿群4.2
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